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INTRODUCCION

En un destacado trabajo publicado por Yatr emprender una estrategia nacional en politica de
bajo el titulo de Epidemiologia de la menopausia en salud para asistir a ese grupo etario que padecera de
Venezuela, sefiala que con el aumento de la enfermedades propias de esa edad, pero particular-
expectativa de vida de la poblacion femenina mente prevenir la aparicion de muchas de ellas,
mundial, estimada en 82 afios para los paises especialmente la osteoporosis.
desarrollados y 75 afios para Venezuela, también Mediante estudios de prevalencia de la osteo-
han surgido muchas enfermedades cronicas que noporosis basados en la definicién de la Organizacién
hacian su aparicion cuando la expectativa de vida Mundial de la Salud (OMS), se estima que el 30 %
era menor. En efecto, la osteoporosis es una de esasde las mujeres caucasicas y el 20 % de las latino-
entidades degenerativas que afecta a hombres yamericanas en Estados Unidos presentan osteo-
mujeres, pero particularmente a éstas y de maneraporosis, y un 54 % adicional tiene osteopenia, lo que
puntual después de la menopausia, debido al traduce la existencia de 10 millones de mujeres con
hipoestrogenismo de fondo y a las secuelas metabd- osteoporosis mientras 18 millones tienen osteopenia
licas que ocurren como consecuencia de éste. (4). Por su parte, en México se reporta una prevalencia

La poblacion mundial general esta creciendo a de osteoporosis de 16 %, asi como de 57 % en lo
unatasade 2,5 % anual y la mayor de 60 afios lo hacereferente a baja densidad 6g8a Adicionalmente,

a razon de 2,5 % interanual. Para Venezuela, el como la prevalencia se incrementa con la edad, a los
ritmo de crecimiento general es de 2,05 % y 1,2 %, 45 afios la frecuencia de 25 %, puede inclusive
respectivamente, aunque con tendencia a un aumentoduplicarse después de los 60 afip)s
en la tasa de crecimiento de las personas mayores de El hueso, como tejido vivo, reemplaza continua-
60 afiog2). En un informe publicado por la Oficina  mente al tejido 6seo en un proceso conocido como
Central de Estadistica e Informatica (OCEI) sobre remodelado 6seo. En efecto, el hueso presenta
las estimaciones y proyecciones de la poblacion constantemente la modulacién interna del control
venezolana para el afio 20@), se sefiala que para celular, que mediante diferentes procesos de
esa fecha la poblacion total de Venezuela estara enformaciéony resorcién ésea, renueva constantemente
el orden de 38 a 39 millones de habitantes con una su estructura. De manera mas especifica, el osteocito,
poblacion femenina cercana a los 20 millones y de moviliza el componente mineral y modula la
estas, no menos de 7 millones seran mujeres mayoresactividad de las otras células, en tanto que los
de 45 afios de edad. En definitiva, esto indica que osteoclastos controlan la fase de resorcion, mediante
para esafecha, una mujer de cada tres sera posmenota erosiéon de una cavidad caracteristica sobre la
pausica y por esa razon es urgente y necesario superficie trabecular, llamada laguna de Howship y
finalmente, los osteoblastos, producen la matriz
organica para restaurar el hueso reabsorido.
En los adultos jovenes, existe un equilibrio entre
ambas fases hasta aproximadamente los 25 afios de
edad, cuando se alcanza la maxima concentracion
Recibido: 12-06-03 mineral ésea conocida como “pico de masa ésea”.
Aceptado para publicacion: 24-10-03 Posteriormente, la resorcién prevalece sobre la
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formacion ésea y comienza una pérdida gradual de por el valor de DMO por DEXA con Bcoreinferior
la masa de los huesos. Inicialmente, desaparece sdéloa -2,5 DE, con osteopenia (B€oreentre -1 hasta -
el 1% anual del hueso trabecular, que se incrementa 2,4 DE) con factores de riesgo presentes, con valores
hasta3% a4 % enlos primeros 5 a7 afios posterioressuperiores a -1 DE pero con remodelado 6seo
a la menopausia, para luego descender nuevamenteexagerado o cuando las medidas preventivas son
hasta 1% a 1,5 % anual, en tanto que la velocidad deinefectivas y la pérdida 6sea continua.
disminucién de la masa 6sea del esqueleto compacto  Los medicamentos utilizados en el tratamiento
cortical es meno8). La afeccion predominante del dela osteoporosis posmenopausica se pueden ubicar
hueso esponjoso se debe a que este tipo constituyeen dos grupos, los que aumentan la formacion 6sea
un menor porcentaje de la masa Osea total, tiene y aquellos que disminuyen la resorcién 6sea. Entre
mayor fraccion de superficie en proceso de los primeros, destacan los esteroides anabolizantes,
remodelamiento activo y una mayor relacion el fluoruro sédico y la parathormona, mientras que
superficie/ volumen que el hueso compacto, y esta enelgrupo de los agentes antiresorcion cabe nombrar
es larazén por la cual los huesos vertebrales son losa los estrégenos, los bifosfonatos, los moduladores
mas sensibles al proceso osteopordsico y por ende, selectivos de los receptores estrogénicos (SERMs),
a presentar mayor probabilidad de fracturas. La latibolonay la calcitonina. Estos medicamentos, ya
evidencia existente, sugiere que la importante sean, en forma individual o en combinaciones entre
disminucién de la masa 6sea durante la menopausiaellos, disminuyen el riesgo de fracturas en una
esta dada por el incremento en la resorcion, quizas medida muy superior al incremento de la DMO.
por una mayor sensibilidad a las hormonas y factores Aunque es dificil explicar esta paradoja, muchas de
que favorecen a este fenémeno. estas drogas normalizan el proceso de remodelado
Clasicamente se define a la osteoporosis como 6seo y previenen también las alteraciones de la
una enfermedad Osea sistémica caracterizada pormicroarquitectura. En este sentido, existe en la
menor masa y deterioro de la microarquitectura del actualidad unateoria que cobrafuerza: “laresistencia
tejido 6seo, consistente con trabéculas 6éseas masdel hueso depende de dos factores principales
delgadas y con discontinuidad en su extension, lo interdependientes: cantidad y calidad del hueso”.
que condiciona mayor fragilidad del hueso y Porconsiguiente,ladensidad éseasolanorepresenta
predisposiciéon a fracturg®). La altima conferencia la integridad estructural y la fuerza del hueso, es
consenso sobre osteoporosis en el afio 2001, la definedecir, la estructura interconectada, o microarqui-
como un trastorno esquelético caracterizado por un tectura 6sea, es responsable en gran parte de la
compromiso en la fuerza 6sea que predispone a lasresistencia del hueso. Por tanto, la proteccion de la
personas a un aumento en el riesgo de fraqyra arquitectura 6sea preserva la fortaleza del hueso,
Mientras la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) por lo que serd menos probable que se fracture como
cataloga como osteoporosis, cuando el valor de consecuencia de traumatismos menores.
densimetria mineral 6sea (DMO) por absorciometria Los farmacos antiresorcién alcanzan con facilidad
dual de rayos x (DEXA) es inferior a -2,5 desvia- el umbral requerido para prevenir la resorcion 6sea
ciones estandar (DE), conrespecto ajévenes blancassobre el hueso esponjoso, como las vértebras; no
(T-Scorg. No obstante, no eta claro como aplicar obstante, para reducir las fracturas en las zonas de
este mismo criterio a hombres o nifios, o entre hueso cortical, como la cadera, es necesario incre-
diferentes grupos étnicos. mentar la DMO a través de un agente antiresorcién
De esta manera, debido al gran impacto que potente o un estimulador de la formacién 6seay que
ejerce la osteoporosis posmenopausica en la al mismo tiempo mejore la calidad del hugsp
poblacién, por sus implicaciones econémicas y sobre Es importante dejar bien claro que aln no es
la salud, se ha creado la urgente necesidad de contarposible con los farmacos que se disponen en la
con tratamientos efectivos porque, y a manera de actualidad llegar a la recuperacion total del hueso,
ejemplo, es un hecho sobradamente conocido que enpor ello es méas importante la prevencién que el
el proceso de recuperacion de la fractura de cadera, tratamiento de la osteoporosis.
en la mayoria de los casos, es dificil recobrar la
independencia previa en lo relativo al desempefio de Prevencién de la osteoporosis posmenopausica
actividades de la vida diaria. Sin duda alguna que la mejor terapia para la
Por estas razones la terapia farmacoldgica esta osteoporosis es la prevenciéon, que esta dirigida a
indicada en pacientes con osteoporosis, detectadaoptimizar el capital 6seo, idealmente desde la vida
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intrauterina y el crecimiento, pero de manera mas la movilizacién y excrecién de calcio, mediada por
consistente desde la adolescencia, mediante el aportela hormona paratiroidea, que ocurre durante la noche
suficiente de calcio y vitamina D, ejercicios fisicos, (15,16)

supresion de factores de riesgo, una dieta balanceada Se estiman necesarios 1500 mg al dia de calcio
y evitando periodos no fisioldgicos de amenorrea elemental en pacientes posmenopausicas sin THR.
prolongada. Es decir, el objetivo primario debe ser Las necesidades diarias de calcio para pacientes con
alcanzar un buen desarrollo del pico de masa 6seay, THR descienden a 1000 mg, debido a que los
luego, detener la pérdida temprana que se aceleraestrogenos garantizan una mejor absorcién y
con la posmenopaus{a0). De esta manera, y ante retencién del mineral. Es importante indicar que las
una masa 0sea disminuida durante la menopausia, dosis diarias recomendadas para las adolescentes se
en lineas generales, el objetivo de la terapia es estiman entre 1200 a 1500 r(y).

reducir el riesgo de fracturas al mejorar la calidad

del hueso y, por ende, aumentar la expectativa de La vitamina D

vida y su disfrute. Durante este periodo también se En poblaciones de diferentes areas geogréaficas,
deben aconsejar las medidas preventivas generales,consideradas de buena exposicién solar, sorpresiva-
como eliminacién de los factores de riesgo, informar, mente, se han encontrado niveles séricos de calcidiol
mejorar la dieta, eliminar el habito tabaquico, tener menores a 20 ng/mL, que es el limite inferior para
un aporte adecuado de calcio con vitamina D y personas mayores de 65 afios, cuya causa puede
mayor actividad fisicg11). También hacer énfasis involucrar una deficiencia de la enzima 1-alfa-
en la prevencion de las caidas, tomando medidas tanhidroxilasa del rifién, lo que refleja una menor
sencillas como el uso de lentes con formula adecuada, cantidad de 1,25-OH-colecalciferol (calcitriol) y en
disponer de buenailuminacién enlavivienda, colocar consecuencia, una menor absorcién intestinal de
agarraderas en los bafios, mantener caminos calcio(18). Pero especialmente, la vitamina D es de
despejados y sin obstaculos, asi como extremar lasutilidad en ancianos internados en centros
medidas en los casos en que el paciente tome hospitalarios o recluidos en casa-hogar, debido a

hipotensivos o sedantes. gue usualmente tienen poca exposicién solar y baja
ingesta del mineral en la dieta. Es importante
Suplementos con minerales de calcio considerar que la vitamina D se puede combinar con

Lasrecomendaciones dietéticas diarias de calcio, los estréogenos, los bifosfonatos o las sales de calcio
dictadas por la Academia Nacional Americana de para obtener un efecto sinérgico. Las recomenda-
Ciencias para mujeres mayores de 51 afios, son deciones diarias de lavitamina D, para mujeres mayores
800 mg al dia, que se deberian elevar hasta 50 % ade 51 afios, son de 5 mg de colecalciferol,
100 % en mujeres sin terapia hormonal de reemplazo equivalentes a 200 Ul de vitamina D, que se eleva
(THR), lo que supone una ingesta célcica de 1 200 razonablemente hasta 400 Ul en pacientes con
mg a 1600 mg, para asi compensar la menor absorciéndeficiencia o sin uso de THR2). Aunque no son
intestinal de calcio y el aumento de su eliminaciéon extensas las fuentes naturales de la vitamina D
(12). (mantequilla, yema de huevo y aceite de pescado),

Las fuentes naturales son amplias, aunque usual- ciertos cereales y leches estan fortificados y son
mente se hace necesario administrar suplementossuficientes para garantizar una ingesta adecuada.
con sales de calcio, para evitar el balance negativo Los analogos de la vitamina D usados de manera
del mismo. Ademas, la suplementaciéon del calcio mas habitual en algunos paises son alfacalcidol y
generalmente no presenta peligros y es bien tolerada, calcitriol. También se ha empleado, y con mucho
aunque en muy pocas ocasiones se puede presentagéxito, lavia parenteral através de la suplementacion
estrefiimiento, flatulencia o calculos renalas). de vitamina DQ mediante inyeccion intramuscular
En efecto, Curhany co{14), indican que los suple- (19).
mentos de calcio aumentan el riesgo de presentar
calculos renales, especialmente las sales a base deLos estrégenos
oxalato y recomiendan aumentar el calcio de la Los estrogenos producen claramente disminucién
dieta, al ingerir yogurt, leches, cereales y bebidas de la resorcién dsea, reduccion de los niveles de
fortificadas para satisfacer las necesidades diarias citoquinas, incremento de la DMO y reduccién del
de calcio y disminuir la dosis de los suplementos. La riesgo de fracturas. Constituyen laterapia de primera
dosis al momento de acostarse puede contrarrestarlinea parala prevencién de la osteoporosis posmeno-
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pausica, porque ademas ofrecen otros beneficios al con placebo. El primero es el estudio de “estrégenos
corregir el hipoestrogenismo. Como se ha observado mas progestinas de la enfermedad cardiad&RS,
que la pérdida 6sea es mayor en mujeres delgadas, elpor sus siglas en inglés), dirigido a la prevencion
beneficio de esta terapia sobre el hueso es mayor ensecundaria de enfermedad cardiovascular en mujeres
este grupo. portadoras de enfermedad coronaria, que muestra
Los estrégenos producen un incremento del 5 % un aumento de la frecuencia de un segundo evento
al 10 % de la DMO con 1 a 3 afios de tratamiento y coronario durante el primer afio de uso en el grupo
diversos estudios clinicos han mostrado que la THR tratado con THR, aunque luego se revirtié la
reduce el riesgo de fracturas de cadera en 30 %, tendencia, atribuible principalmente a un efecto
mientras que las fracturas vertebrales disminuyen protrombético inicial(24). El otro, es el proyecto
hasta un 50 %20). Los tipos de estrégenos y dosis “iniciativa por la salud de la mujer'WHI, por sus
mas usados son: los estrdgenos equinos conjugadossiglas en inglés), para la prevencion primaria de
(EEC) (0,3-0,625 mg), 17b-estradiol oral (1-2 mg), enfermedad coronaria en mujeres tedricamente sanas,
17b-estradiol en parches transdérmico (0,25-0,5 mg), que luego de un periodo de seguimiento promedio
17b-estradiol en gel transdérmico (1,25-2,5 mg) y de 5,2 afios fue suspendido, porque los riesgos,
hemihidrato de estradiol por pulsos nasales (150- fundamentalmente el cancer de mama (RR 1,26) y el
300 mg), los cuales se administran en diferentes aumento del riesgo cardiovascular (RR 1,29),
esquemasy usualmente, enlos casos de Gtero intactosuperaron a los beneficios, a pesar de que se encontré
acompafiados de acetato de medroxiprogesteronatambién una reduccién de la incidencia de fracturas
(AMP) ciclica o continua (2,5-5 mg al dia), u otros de caderay columna en 34 % y cancer colorrectal en
progestagenos como noretisterona, dihidrogesterona, 37 % (25). La rama suspendida fue la que utilizé
trimegestona o la progesterona micronizézip. EEC (0,625 mg al dia) asociados a AMP (2,5 mg
El aumento de la DMO con la terapia estrogénica diarios); sin embargo, el estudio de la WHI ha
ha demostrado ser de la misma magnitud aun en continuado hacia la fecha preestablecida, en el afio
mujeres mayores de 65 afios. Mas aln, los beneficios2005, con el seguimiento de las pacientes
de los estrégenos sobre el hueso se observan,histerectomizadas, quienes reciben sélo estrégenos,
principalmente, durante los primeros 18 meses de porque la incidencia de carcinomas mamarios,
tratamiento, después de lo cual los cambios en la infartos del miocardio, accidentes cerebrovasculares
DMO se nivelar{22). No obstante, aunque en muchos ytromboembdlicos no superaba, significativamente,
casos se detecta este equilibrio con el tiempo en la a la de aquellas que recibian placebo. Adicio-
respuesta al estrégeno, se recomienda mantener lanalmente, un segmento del proyecto WHI estudié el
terapia, porque se sabe que al suspenderse, la pérdidaefecto de la combinacion EEC (0,625 mg/dia) y
de hueso se acentlia. En cuanto a la duracion total deAMP (2,5 mg diarios), durante tres afos, sobre la
la terapia existe una gran controversia, aunque la salud general y mental, el suefo, la vitalidad, los
mayoria de los clinicos la emplean durante un sintomas depresivos y la satisfacciéon sexual, en
maximo de 5 afios, con controles anuales estrictos 8 506 mujeres de 50 a 79 afios de edad, en
(historia clinica, laboratorio, mamografia, ultra- comparacién con 8 102 posmenopausicas que sélo
sonido transvaginal, citologia, indice de maduracion recibieron un placebo, y observaron que esta THR
celular y colposcopiaj23). En cualquier caso, la no tiene efectos clinicos significativos sobre ninguno
decisién acerca de la suspension de la terapia de estos parametros que evaltan la calidad de vida
estrogénica no debe ajustarse a un patrén cronoldgicoasociada a la salu@é).
rigido y de caracter general, sino sujeto a la En resumen, aunque estos estudios tienen un
indicacion primaria del tratamiento, la evolucibn marcado sesgo, contradicen los resultados de
clinica de la paciente y el balance riesgo-beneficio multiples estudios observacionales, por tanto, en el
continuo del tratamiento. momento actual es razonable no iniciar la THR con
No olvidar que para considerar la aplicacion de el objetivo primario de la prevencién cardiovascular,
los estrégenos en una paciente, previamente se deberestringir el uso de las combinaciones con estrégeno
realizar un estudio clinico exhaustivo con lafinalidad y progestagenos a dosis bajas y periodos cortos,
de balancear los riesgos y beneficios de la terapia, balancear los riesgos y beneficios, individualizar el
por consiguiente, se recomienda tener en cuenta los tratamiento, racionar la administracion oral y realizar
recientes estudios prospectivos, doble ciego, con un seguimiento estricto e integral de las pacientes
estr6geno-progestagenos, aleatorios y comparados(27,28)
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Los bifosfonatos ingesta debe acompafiarse con abundante agua,
Curiosamente, estos compuestos son conocidos preferiblemente no mineral, y se recomienda no
en el mundo de la quimica desde mediados del siglo acostarse para evitar el reflujo gastroesofagico. Una
XIX, cuando se utilizaban como inhibidores de la vez absorbido, la mayor parte se fija rapidamente en
corrosion o como agentes compuestos en laindustria los huesos, en forma similar al calcio y el fosfato. La
textil, fertilizante o del aceite. Pero, en el campo de administracion endovenosa esta disponible con
la biologia, se conocen desde 1968, aunque los algunos bifosfonatos, ofreciendo una alternativa en
estudios de la pasada década han incrementado sucasos severos de intolerancia oral.
interés por ellog29). Son compuestos que actlan El etidronato, el primer bifosfonato sintetizado
como andalogos estables del pirofosfato inorganico, (en Alemania en 1865), es de reciente aprobacion
caracterizados por un enlace fosfato-carbono- por la Administracién de Drogas y Alimentos de
fosfato. Este atomo de carbono tiene cadenas Estados Unidos (FDA, por sus siglas en inglés), el
laterales (Ry R)), con estructuras variables y 24-01-2003. Es de administracion oral ciclica (8
mediante sustituciones en estas cadenas laterales seiclos de 400 mg diarios durante 14 dias, cada tres
han sintetizado diferentes bifosfonatos. La cadena meses). En general, previene la pérdida de masa
lateral R con un grupo hidroxilo, es el principal dsea en el esqueleto total y en los sitios clinicos
determinante de la afinidad por el mineral 6seo, en relevantes. En efecto, Herd y c(82), han sefalado
especial por la hidroxiapatita. Por su parte, la que después de 2 afios de terapia, la DMO de la
cadena lateral Rleterminala potencia antiresorcion, columna se eleva 3,8 %, mientras la zona del
siendo mas potentes los que contienen grupos contriangulo de Wards, en el fémur proximal, aumenta
nitrégeno (ya sean grupos amino o piridinil), seguido hasta 3,4 %.
de los que tienen mayor longitud de la cadena. Por En contraste, los bifosfonatos de segunda
consiguiente, actualmente existen tres generaciones generacién han mostrado mejor eficacia con menores
de bifosfonatos, cuyas diferencias fundamentales efectos secundarios indeseables y tienen también la
estriban en su eficacia antiresorcién, tolerancia y ventaja de unatoma continua o intermitente. En este
efectos secundarios. Estos agentes reducen lasentido, el alendronato fue el primer medicamento
velocidad de resorcion del tejido 6seo al inhibir a aprobado por la FDA para el tratamiento de la
los osteoclastos, ademas, atentan la porosidad y lasosteoporosis. Se utiliza a dosis de 10 mg diarios o
microgrietas sobre el hueso compacto, todo lo cual 70 mg por semanay 5 mg al diacomo prevencion. La
favorece la mayor mineralizacién de la matriz 6sea dosis de 10 mg/dia durante 2 a 3 afios de tratamiento,
y una menor tasa de fracturgxn). Estudios mas incrementa la DMO de columna y cadera entre 5 %
recientes, sefialan que los aminobifosfonatos inhiben a 9 %, y reduce el riesgo de fracturas en las zonas
ademas un paso limitante en la via de formacién del con relevancia clinica hasta un 5Q@33, 34) Hosking
acido mevalénico, que es esencial para la funcién y col. (35), reportaron que el uso de alendronato, a
osteoclastica, de esta manera, se entorpece ladosis de 5 mg al dia por espacio de 2 afios en
actividad de los osteoclastos y se promueve su posmenopausicas menores de 60 afios de edad sin
apoptosiqg30). osteoporosis, aumenta la DMO de las vértebras
Debido a la fijacion 6sea, todos los bifosfonatos lumbares en 3,5 %. El régimen de 70 mg semanal,
tienen tiempos de vida media estimada en meses oes equivalente al de 10 mg diarios, pero ademas de
afios, de modo que el efecto sobre el hueso se debeser mas cOmoda su administracién también atenda
a la dosis acumulativa. Es importante destacar que las molestias gastrointestinales).
los laboratorios recomiendan administrarlos 30 El Pamidronato es un bifosfonato de segunda
minutos antes del desayuno porque habitualmente generacién con un grupo de nitrégeno en su cara
se absorbe menos del 1 % del farmaco. No obstante, lateral, tiene la certificacion de la FDA y la parti-
la ingesta del mismo, una hora antes del desayuno, cularidad de la administracion oral y endovenosa.
mejora su absorcién hasta el 3(%4). La toma del Recientemente, Brumsen y c@l7), evaluaron la
medicamento 2 a 3 horas después de las comidas,eficacia de la administracién oral diaria de 150 mg
aunque se encuentre vacio el estbmago, ocasionade pamidronato en 78 mujeres posmenopausicas y
una menor absorcién y biodisponibilidad, por tanto 22 hombres con osteoporosis establecida, en un
no se recomienda su administracion de esta manera.estudio doble ciego y controlado con placebo, y
Siempre hay que tener presente que los aminobifos- observaron un incremento de la DMO central del
fonatos irritan la mucosa esofagica, por tanto, su 14,3 % en 5 afios de tratamiento. La administracion

Vol. 63, N° 3, septiembre 2003 139



J. TERAN DAVILA, A. TEPPA GARRAN

oral intermitente del pamidronato en posmeno- simple y comoda de profilaxis y tratamiento de la
pausicas con osteoporosis establecida ofrece osteoporosis posmenopausi@a). En un reciente
excelentes resultados. En efecto, Ryan y ¢3d), estudio de fase Il prospectivo, doble ciego y con
refieren que latoma de 300 mg diarios durante 1 mes placebo, fueron evaluadas 351 posmenopausicas con
cada 4 meses o0 de 150 mg al dia durante 4 semanasdaja DMO, a las cuales se administr6 acido
cada 2 meses, durante 2 afios de tratamiento, producezoledrénico por via endovenosa durante un afio,
un aumento de la DMO de la columna lumbar de observandose unincremento de la DMO en columna
4,64 % y 6,10 %, respectivamente. Asimismo, vertebral de hasta 5,1 % y cadera de 3,5 % en
Heijckmann y col.(39), estudiaron el efecto de la comparaciéon al grupo placebo; pero ademas, se
administracién intravenosa del pamidronato en 45 observé que los marcadores bioquimicos para la
posmenopausicas con osteoporosis y reportaron unresorcidon ésea se suprimieron significativamente en
incremento de la DMO de las vértebras lumbares el grupo tratad@45s).
desde un Tscorede -3,49 DE, hasta -2,81 DE, Siempre se debe tener presente que el tratamiento
promedio, luego de 3 afios de tratamiento. de eleccion en los casos de osteoporosis inducida
Elrisedronato, es un potente piridinil bifosfonato por medicamentos (glucocorticoides, hormona
de segunda generacién, que se une a los cristales ddiroidea), son los bifosfonatog6) y hoy sabemos
apatita en el hueso y disminuye la tasa de resorcién que la combinacién estrégeno-bifosfonato reporta
O6sea. Fue aprobado el 14-04-2002 por la FDA para una minima ventaja en términos de aumento de la
la prevenciéon y el tratamiento de la osteoporosis DMO, sin mayor influencia en la reduccion del
posmenopausica, asi como en la osteoporosis riesgo de fracturas. En efecto, Bone y c@0),
inducida por glucocorticoides. Sobre este particular, indican que el tratamiento de la osteoporosis
Fogelman y col(40), en un estudio multinacional, = posmenopausica, durante un periodo de 2 afos, con
doble ciego y con placebo, trataron a 179 posme- 10 mg diarios de alendronato o con 0,625 mg al dia
nopausica con 5 mg diarios de risedronato por 24 de EEC, produce cambios en la DMO del fémur
meses y encontraron que se elevd la DMO axial en proximal de 3,4 % y 4 %, respectivamente, mientras
4 % y en el trocanter femoral en casi 3 %. cuando se administran los EEC (0,625 mg/dia)
Por altimo, hay que destacar lareciente aparicion asociados al alendronato (10 mg/dia), los cambios
de bifosfonatos de tercera generacion, como el enla DMO del fémur proximal s6lo aumentan hasta
ibandronato, un aminobifosfonato que se esta el 4,7 %, lo cual no es estadisticamente significativo.
administrando en los ensayos clinicos de fase I,
como terapia oral diaria (2,5 mg), o en forma Las estatinas
intermitente, a dosis de 20 mg, en dias alternos Estos medicamentos inhiben la acciéon de la
durante 24 dias, seguido de 9 semanas de descansoenzima 3-hidroxi-3-glutaril-Coenzima A (HMG-
Con estas terapias, Riis y cqkl), notaron un CoA) reductasa, que involucra un paso esencial en
aumento de la DMO en la columna lumbar de la via del mevalonato y son ampliamente usados
alrededor del 5,5 % y en fémur de 3,4 %, luego de para tratar la hiperlipidemia. Entre ellas, destacan:
dos afios de tratamiento. También es posible la cerivastatina, atorvastatina, pravastatina, fluvas-
administracion endovenosa de ibandronato en tatina, simvastatina y lovastatina. En muchos
regimenes mensuales a trimestrales, a dosis de 0,5 aestudios observacionales, las estatinas se han
2 mg, con excelentes resultaddg,43) asociado a un riesgo menor de fractura, particular-
Es muy importante resaltar el bifosfonato de mas mente de cadera y en varios estudiowitro y en
reciente introduccién en el mercado venezolano, el animales, han mostrado un efecto anabdlico sobre el
acido zoledrénico, que se administra por via hueso, porque pueden estimular la produccion de las
intravenosa, a dosis de 0,25 a 1 mg, cada tres mesesroteinas morfogenéticas 6seas (BMP siglas en
02 mgcada 6 meses. Todos estos esquemas aumentamglés), que son un potente regulador de la
significativamente la DMO de la columna vertebral diferenciacion y actividad de los osteoblast®s).
y la cadera. Actualmente se esta evaluando la eficaciaEn la préactica clinica, Funkhouser y c¢48), de
sobre el aumento de la DMO ejercido por la manera retrospectiva, determinaron el efecto dseo
administracion intravenosa de 4 mg del acido de las estatinas sobre 983 pacientes (697 hombresy
zoledrénico, solamente una vez al afio, conresultados 286 mujeres), luego de 2 afios de tratamiento,
muy similares a la administracién trimestral y observando un incremento de la DMO del 5,3 % y
semestral, lo cual podria resultar en la forma mas unareduccidn del riesgo de fractura en 50 %. Virola
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y col. (49), mediante un estudio prospectivo a 4,5 sobre el endometri(5s). Es interesante sefialar que
afios, estudiaron los efectos de las estatinas sobre latiene un impacto positivo sobre la libido y la actividad
DMO en 620 posmenopausicas de 53 a 64 afios de sexual, posiblemente mediado por sus propiedades
edad; sin embargo, no observaron un efecto protector androgénicas, ademas tiene efecto estrogénico sobre
O6seo significativo de las mismas. Las diferencias la vagina y mejora los sintomas neurovegetativos
entre estos estudios, quizas puedan explicarse poriniciales de la menopausia y produce efectos
los diferentes tipos de estatinas utilizados, asi como beneficiosos con relacién al riesgo cardiovascular,
por las distintas dosis necesarias para ejercer suspues reduce las concentraciones de lipoproteina(a)
efectos sobre el hueso. y aumenta la distensibilidad a6rtica, aunque aumenta
el colesterol55,56)

Acidos grasos poliinsaturados

Es ampliamente conocido que la suplementacion Los moduladores selectivos de los receptores
de la dieta con aceite de pescado (acido eicosa- estrogénicos (SERMSs)
pentanoico), &cido gamma-linolénico y acidos grasos Los SERMs son compuestos que se unen al
n-3, tienen efecto protector sobre desdrdenes receptor de estrogenos y simulan la actividad de
cardiovasculares y autoinmunes. No obstante, varios ellos en algunos tejidos mientras inhiben su accién
estudiosin vitro, en animales y otros observa- en otros. En general, pueden ser usados para el
cionales, sefialan que una dieta con un radio n-6/n- tratamiento de la osteoporosis, equiparando los
3 bajo puede tener un efecto beneficioso sobre la efectos del estrégeno sobre el perfil lipidico, pero
DMO (50,51) En efecto, estos productos aumentan con efectos antiestrogénicos sobre la mama, lo cual
la absorcion de calcio y la DMO y disminuyen la induce unaimportante reduccién del riesgo de cancer
generacién de osteoclastos y reducen los niveles de sobre este érgano.
las citoquinas inflamatorias: interleuquina-1 (IL-1), El tamoxifeno, es un SERMs derivado del
IL-6 y factor de necrosis tumoral, que actian trifeniletileno, que disminuye el riesgo de fracturas
desfavorablemente sobre la mineralizacion 6sea osteoporéticas clinicas en 19 %, con indicacion
(52,53). Kruger y col(54), estudiaron el efecto de  especial en el tratamiento del cancer de mama, pero
la administracién del acido gamma-linolénico y del posee un efecto estrogénico sobre el endometrio que
acido eicosapentanoico, sobre 65 posmenopausicasamerita una estrecha vigilancia del mismo, debido a
de edad promedio 79,5 afios. Luego de 36 meses deque se ha reportado su asociacién en 2,5 veces la
tratamiento, aumento6 alrededor del 3 % al 4 % la posibilidad de provocar hiperplasia y cancer
DMO central y periférica, con cambios favorables endometrial(57).
en los marcadores bioquimicos del remodelado 6seo  El raloxifeno es un SERMs derivado del benzo-
(disminuciéon de la osteocalcina y la desoxipiri- tifeno, con actividad agonista de estrégenos
dinolina y elevacion de la fosfatasa alcalina manifiesta en la regeneracién del hueso, en varios

especifica de los huesos). pasos del metabolismo de los lipidos séricos,
lipoproteinas y fibrin6geno, pero con efectos
La tibolona antagonistas sobre los tejidos endometrial y

Latibolona, es un esteroide sintético derivado de mamario. Al igual que los estrégenos, el raloxifeno
la 19 nortestosterona que ha demostrado tener es un agente antiresorcion sobre el esqueleto. Los
simultdneamente efectos estrogénicos, progesta- resultados del estudio “evaluacion de mdltiples
cionales y androgénicos. La dosis es de 2,5 mg por consecuencias del raloxifendlORE,por sus siglas
dia y se administra solamente en la posmenopausiaen inglés), realizado en 180 centros de estudios
(8). Sélo en estudios observacionales la tibolona ha internacionales en 25 paises diferentes que incluy6
demostrado mejorar la calidad del hueso, fomentando a 7 705 pacientes con osteoporosis, indican que la
su mineralizacién, incrementando la DMO en forma terapia con 60 mg de raloxifeno diarios durante 3
comparable ala THR estandar, pero no hademostradoafios, trajo consigo un incremento de alrededor
disminuir los indices de fracturas; sin embargo, del 2 % a 3 % en la DMO en columna y cadera,
aparentemente la droga no tiene efecto sobre la comparada con un placebo y, concomitantemente,
mamay el endometrio. En el endometrio, la tibolona ofrecié unareduccién del riesgo relativo de fractura
es convertida por laenzimalocal 3b-hidroxiesteroide vertebral de 55 % en las mujeres sin fractura
deshidrogenasal/isomerasa a un iso6mevb preexistente y en un 30 % en las que tenian una
progestacional, que explica su efecto no proliferativo fractura previa con relacién al grupo placgbe).
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Ademas, aunque la terapia durante 4 afios no afectaposee efectos cardioprotectores en posmenopausicas
significativamente el riesgo de eventos conriesgode enfermedadcorongfa). Finalmente
cardiovasculares en la poblaciéon con bajo riesgo es necesario recordar que tanto la terapia con
para coronariopatias, si lo hace en las que tienen unestrégenos como con tamoxifeno y raloxifeno
riesgo elevado para eventos coronarios agudos, asiincrementan en 1,5 a 3 veces el riesgo relativo de

como para prevencidon secundafba).

Por otro lado, el raloxifeno también ha
demostrado eficacia en el tratamiento y prevencién
del cancer mamario con receptores positivos para
estrégenos y en el citado estudio MORE redujo en

76 % el cancer invasivo de ese 6rgano, en compara-

cion al grupo contral60). Pero es necesario sefialar

que el estudio MORE fue realizado en posmeno-
pausicas viejas que no tenian mayor incremento de
riesgo para cancer de mama y obviamente estos

enfermedad tromboembdlica, aunque el riesgo
absoluto es muy pequefn). Es importante advertir
a las pacientes la posibilidad de que se presenten
calambres en las piernas y calorones, pero leves.
Actualmente se estan probando nuevos SERMs
derivados del trifeniletileno, como el toremifeno y
el ospemifeno, la reciente aparicion de SERMs de
tercera generacién, como el arzoxifeno, que es un
analogo del raloxifeno, entre otros nuevos derivados.
No obstante, por los momentos, la FDA sélo ha

resultados favorables no deben ser extrapolados aaprobado tres SERMs para el uso clinico: el

las mujeres mas jévenes y con riesgo presente. No

tamoxifeno para la prevencion y el tratamiento del

obstante esta incdgnita pronto sera resuelta cuandocancer de mama, el raloxifeno para la prevenciéon y

se conozcan los resultados del estudio de
“tamoxifeno y raloxifeno” STAR por sus siglas en

inglés), que evalua los efectos del tamoxifeno y
raloxifeno en un grupo de 22 000 posmenopausicas

el tratamiento de la osteoporosis posmenopausicay
el toremifeno para el tratamiento del cancer de mama
avanzadq9).

en Estados Unidos y Canada, en mujeres con riesgo La calcitonina de salmén

para cancer de mama.

Otro efecto extradseo del raloxifeno es sobre el
grosor endometrial. En el grupo de pacientes del
estudio MORE evaluado durante el uso de
ultrasonografia transvaginal se observé que el grupo
tratado con ese medicamento presentd el mismo
porcentaje de sangrado vaginal que el grupo placebo.

La calcitonina es producida por las células C
tiroideas y tiene la funciéon de inhibir la resorcion
6sea y aumentar la eliminacién de calcio por el
rinén. El efecto supresor de la resorcién 6sea se
ejerce directamente sobre la actividad de los
osteoclastos, en cuya superficie se encuentran
receptores para la calcitonina.

Sobre el sistema cardiovascular, el tratamiento con
raloxifeno también ha reportado mejoria. En efecto,

La calcitonina de salmdén forma parte del arsenal
terapéutico desde 1984, aunque la via de adminis-
en una reciente publicacién Barreto-Connor y col. tracién subcutanea, el elevado costo y la aparicién
(59), han sefialado una disminucién de eventos de efectos secundarios como nauseas y calorones,
cardiovasculares en 40 % de 1 035 pacientes, que enhan impedido un mayor uso de la misma. En 1989,
el estudio MORE presentaban elevados factores de Yabur(64), publica su experiencia con el tratamiento
riesgo cardiovascular. Aunque no se sabe a ciencia con calcitonina, a dosis de 100 Ul al dia, por via
cierta el porqué de este notable beneficio; no intramuscular, en ciclos de 10 dias seguidos de 20
obstante, es posible explicarlo porque el raloxifeno dias de descanso, durante 6 a 12 meses, sobre 14
disminuye los niveles de LDL colesterol y a posmenopausicas de 58 a 85 afos, con evidencia
diferencia de los estrégenos por via oral no radiol6gica de osteoporosis enla columnavertebral,
incrementa los triglicérido$9), y por otra parte, reportando ganancia de la masa 6sea so6lo en tres
todo parece indicar que el raloxifeno no modifica pacientes, aunque con mejoria del dolor lumbary de
los niveles de proteina C reactiy@l), elemento la limitacién funcional en la mayoria de ellas, pero
bioquimico que parece ser mejor predictor de los llama la atencion la elevada frecuencia de efectos
eventos cardiovasculares que el nivel de LDL secundarios observados: enrojecimiento facial
colesterol(62). Es muy posible que esta incognita (92,6 %) y nauseas (21,43 %).
sea resuelta cuando se publiquen los resultados del Durante muchos afios la calcitonina se usé
estudio aleatorio: “uso del raloxifeno como mayormente en los casos de enfermedad de Pagety
cardioprotector” (RUTH, por sus siglas en inglés) de hipercalcemia maligna; no obstante, en diciembre
en mas de 10 000 posmenopausicas en 26 paisesde 1995, aparecio6 la presentacion para dosificacion
distintos, donde se evalla si realmente el raloxifeno nasal, la cual es mejor tolerada. Se indica a dosis de
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200 Ul diarias, via nasal, alternando con periodos de

por la misma paciente. Neer y c@9), evaluaron en

descanso. Los resultados son buenos pero menoresun estudio aleatorio y controlado con placebo, el

alos obtenidos con los estrégenos o los bifosfonatos.
Aungue su efecto sobre el incremento de la DMO es

efecto del teriparatide, a dosis de 20 aug0durante
21 meses, sobre 1 637 posmenopausicas, reportando

discreto, si reduce el riesgo de fracturas vertebrales un aumento de la DMO vertebral de 9 % a 13 % y

en 36 %, pero sin influencia sobre las fracturas
periféricas, posterior a 5 afios de tratamige).
Curiosamente, la calcitonina presenta cierto efecto
analgésico, posiblemente mediado por la secrecion
de endorfinas, lo cual convierte a este medicamento
en el ideal para pacientes con osteoporosis y dolor
de espalda crénico concomitaliéé). La calcitonina
también puede administrarse mediante supositorios
con excelentes resultad(&7).

La paratormona

La paratormona es un polipéptido proveniente de
las glandulas paratiroides, que aumenta el calcio
sérico mediante la estimulacion de la resorcién
osteoclastica, el incremento de la reabsorcién renal
del mismo y por fomentar la conversion renal de
vitamina D hacia su metabolito activo. Ademas,

femoral de 3 % a 6 %, respectivamente y una
disminuciéon del riesgo de fracturas vertebrales
(riesgo relativo de 0,35 y 0,31, seguln la dosis) y no
vertebrales (RR 0,46y 0,47). Por su parte, Zanchetta
y col. (70), observaron que el tratamiento con
teriparatide a dosis de 20-4@, también aumenta
significativamente la DMO cortical del radio, luego
de 18 meses de tratamiento.

El fluoruro

El fluoruro, a dosis de 75 mg al dia promueve
incrementos rapidos y elevados de la DMO del
hueso trabecular, pero con mayor porosidad del
hueso compacto debido a que estimula la formacién
de hueso nuevo por los osteoblastos; por tanto, el
riesgo de fractura aumenta finalmentl). No
obstante, el empleo de dosis menores de fluoruro

favorece el aumento de la DMO sobre el hueso (50 mg diarios), parece ser beneficioso en términos
trabecular porque suprime la apoptosis de los de aumento de la DMO, al incorporarse el flior en
osteoblastos, mientras que sobre el hueso compactolos cristales de hidroxiapatita del hueso; sin embargo,
tiene poco efecto, o nulos, porque sobre este tipo de tampoco se acompafa de la esperada disminucién
hueso incrementa la porosid@®). Se ha observado  delriesgo de fractura correspondie(it&). También,

que las dosis bajas de paratormona sintética este farmaco tiene cierta toxicidad que se refleja con
estimulan la formacién de hueso, mientras que las sintomas gastrointestinales frecuentes, dolores en
dosis altas lo destruyen. En general, a dosis de 20- extremidades inferiores por fracturas de estrés y
40 mg aumenta alrededor del 10 % la DMO vertebral alteracién del sistema hematopoyéti@a,74) Por

con reduccioén del riesgo de fracturas del 50 %, estas razones, el fluoruro mantiene su condicién de
después de 21 meses de tratamiento. La paratormonadroga experimental en los Estados Unidos, aunque
tiene los inconvenientes del costo, el uso parenteral se han realizado cientos de ensayos con esta droga
diario y la necesidad de vigilar estrechamente las para el tratamiento de la osteoporosis desde hace
concentraciones de calcio y, ademas, es importante mas de 40 afios.

destacar que el hiperparatiroidismo se asocia a mayor

riesgo cardiovascular, por tanto, es aconsejable no Los esteroides anabolizantes

utilizar el medicamento en pacientes con antece-
dentes de patologia cardia@a).

Teriparatide

La teriparatide, una proteina sintética del seg-
mento aminoterminal de la paratormona recombi-
nante(1-34), es un nuevo agente anabdlico usado

Los esteroides anabolizantes tienen su papel sobre
todo en la osteoporosis de aparicion tardia. Se
administran por via intramuscular cada 3 semanas,
con ciclos de 6 ampollas y descanso durante 18
semanas. Estan especialmente indicados como
terapia coadyuvante temporal, sobre todo en
pacientes con balance nitrogenado negatix®).

para el tratamiento de la osteoporosis, que estimula Lamentablemente presentan varios efectos secun-

la formacién ésea, incrementa la DMO, restaura la
arquitectura e integridad 6ésea y disminuye el riesgo
de fracturas vertebrales y no vertebrales, sin
ocasionar hipercalcemia. Se administra mediante

darios que son ampliamente conocidos, como la
retencidon hidrosalina, hipertensién, androgeni-
zacion, intolerancia a la glucosa, entre otros.

inyecciones diarias subcutaneas, en dosis de 20 a 40La hormona de crecimiento

ug, lo cual facilita la colocacién del medicamento
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miento, incluye no solamente su accién sobre el vona no previene la pérdida 6sea ni afecta a los
esqueleto, sino que también tiene influencias marcadores bioguimicos del remodelado 6seo, pero
decisivas sobre el metabolismo de los hidratos de resaltando su asociaciéon con linfocitopenia en un
carbono, lipidos y proteinas, asi como sobre la nimero importante de pacientes (13,2 %). A su vez,
secrecion y accidon de otras hormonas e interaccién Katase y col(79), observaron una supresién de la
sobre el sistemainmune. Sobre el esqueleto, estimulapérdida 6sea similar al placebo, en un grupo de 89
la formacion 6sea y, ademas sus acciones sobre elposmenopausicas japonesas con el uso de la
metabolismo proteico derivan en incremento de la ipriflavona (600 mg al dia).
masa y fuerza muscular. En general, la mayoria de
sus acciones son mediadas por el factor de Los antiinflamatorios no esteroideos
crecimiento insulinico tipo (74). Los antiinflamatorios no esteroideos y otros
Esta hormona tiene poca aplicabilidad clinica analgésicos, sélo se mencionan por la importancia
para el tratamiento de la osteoporosis. Aunque tiene de romper el circulo vicioso de dolor, inmovilizacién
efectos tréficos musculares, en el ambito éseo, y osteopenia.
aumenta el recambio y ocasiona disminucién de la
DMO. Este hecho se podria explicar por una pérdida Monitorizacién de los cambios 6seos durante la
de la eficienciaremodeladora a partir de los 65 afios, terapia
siendo las respuestas formadoras de hueso al evento En el ejercicio médico es importante evaluar la
de resorcién menores. Con base a la evidencia eficacia de los tratamientos. En este sentido,
actual, es dificil justificar cierto optimismo en el conociendo que la terapia para la osteoporosis es a
tratamiento con esta hormona, a dosis tolerables, enlargo plazo, es necesario saber si ella es efectiva,
monoterapia como asociada a farmacos antire- para de lo contrario, modificar la dosis, cambiar de
sorcién, de la osteoporosis posmenopausicay senil. medicamento o combinar distintos farmacos. No
El escaso incremento, en la mayoria de los casos noobstante, siempre hay que tener presente que el
significativo, no justifican el empleo de un farmaco aumento de la DMO en respuesta a los agentes
recombinante costoso y de administraciéon parenteral antiresorcién son graduales y pequefios, estimados
(via subcutaneadiari@j4). También, esimportante  entre 1 % a 3 % anual. Por su parte, la valoracion de
destacar, que su empleo es inclusive riesgoso, puesla DMO presenta una precisiéon similar en intervalos
se ha reportado cierta mortalidad en ancianos clinicos menores al afioy en forma similar se compor-

comprometidog75). tan los cambios de los marcadores bioquimicos
(80,81) Los marcadores bioquimicos 6seos sirven
La ipriflavona como complemento de las técnicas densitométricas,

La ipriflavona es un derivado de la isoflavona ofreciendo informacion adicional util para la
que inhibe la resorcién 6sea mediante acciones valoracion inicial de las pacientes y para el
indirectas en la diferenciacidon de los preosteoblastos seguimiento y la valoracién del grado de eficacia
y a través de la modulacién de la respuesta de los terapéutica(82). La evaluacién de seguimiento
osteoblastos. Su mecanismo de accién es muy también comprende a la historia clinica, el examen
parecido al de los SERMs, por tanto pueden ser fisico, mamografia, citologia y laboratori®3,84)
catalogados como fitoSERMs. Mosscarini y col. Enresumen, la mayoria de los clinicos realiza los
(76), han informado un aumento en la DMO de 2y controles de DMO cada 1 a 2 afios, asociados con
5,6 % alos 6y 12 meses, respectivamente. Mientras, pruebas de marcadores bioquimicos cada 6 a 12
Kropotov y col.(77), reportan un efecto protector meses, pero la DMO inicial es la mas importante,
O6seo de la ipriflavona, muy similar al obtenido con pues tiene un valor implicito para concientizar a la
el extracto del ginseng siberiano, en los casos de paciente acerca de la osteoporosis y motivarla para
pacientes con osteoporosis inducida por corticos- cumplir el tratamiento. No obstante, los cambios en
teroides. Sin embargo, recientemente Alexander y la terapia no deben realizarse basandose solamente
col. (78), comunicaron los resultados de un estudio en modestos cambios en la DMO o por modifica-
prospectivo a 4 afos, aleatorio, doble ciego y ciones adversas en los marcadores bioquimicos, y
controlado, en el cual administraron 200 mg tres decidir siempre considerando una evaluacion integral
veces al dia de ipriflavona o un placebo a 474 (4).
posmenopausicas de 45 a 75 afios de edad, con DMO
menor de 0,860 g/cmconcluyendo que la iprifla-
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CONCLUSIONES

Los estrégenos, aunque son el medicamento de
primera linea para la prevenciéon de la osteoporosis
posmenopausica, s6lo deben administrarse segun el
perfil de riesgo tras una explicacion completa de sus
riesgos y beneficios y, posterior a una valoracién
clinica exhaustiva. Los bifosfonatos son excelentes
para la prevencién y tratamiento de la osteoporosis
posmenopausica, con un buen perfil de seguridad.
El raloxifeno también disminuye el riesgo de
fracturas y ofrece beneficios extraéseos como la
reduccion del riesgo cardiovascular y cancer mama-
rio. Es importante el desarrollo de nuevos agentes
que promuevan la formacién 6sea concomitante a la
reduccién del nimero de fracturas clinicas, los cuales
pudieran interesar citoquinas o proteinas 6seas
morfogenéticas.

De acuerdo con Puertas Abr@3), se recomienda
un equipo interdisciplinario para manejar a las
pacientes con osteoporosis, que puede abarcar al
ginecélogo, endocrinélogo, reumatélogo, fisiatra,
psiquiatra y al reumatélogo, entre otros.
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“Noticia de publicacién duplicada”

“La publicacion de los mismos datos de una publicados en Circulacién (2003;107:517-520)
investigacion en dos o mas revistas (publicacion febrero 2003y que los dos manuscritos habian estado
duplicada o redundante) es una practica que no sirve bajo revisidon simultaneamente en las dos revistas.
alosintereses de la comunidad médica. Virtualmente Park y col. habian sido explicitamente informados
todas las revistas médicas tienen politicas contra la acerca de nuestra politica contra las publicaciones
publicacion duplicada y, de acuerdo con las redundantes, pero ellos nunca nos dijeron acerca de
recomendaciones del Comité Internacional de la existencia de otro manuscrito, aun después de
Editores de Revistas Médicas, las infracciones haber sido aceptado para publicacion. Ademas, su
significantes deben ser reportadas a los lectores. articulo en N Engl J Med no cita el articulo del
Nosotros lo hacemos ahora con respecto a un articulo Circulation.

de Park y col. publicado el 17 de abril de 2003 en Como sefala el Comité de editores de Revistas
esta Revista. Médicas, la publicacion duplicada en contraria a
El estudio Park y col. (N Engl J Med “las leyes internacionales de derechos de autor,

2003;348:1537-1545) comparaba el dilatador conducta ética, y al uso costo-efectivo de los
coronario cubierto con paclitaxel con dilatador no recursos”. Informamos a nuestros lectores de la
cubierto para la prevencion de la reestenosis en 250 presente infraccion como un recordatorio a la
pacientes con enfermedad coronaria. En un subgrupo comunidad investigadora de nuestra politica sobre
de 81 pacientes descritos en el manuscrito enviado publicacién duplicada de datos, cuestion que
por Park y col. a la Revista fueron hechos nosotros y otras revistas médicas tomamos muy
procedimientos de ultrasonido intravascular para seriamente” (Curfman GD, Morrisey S, Drazen JM.
reevaluar la extension de la reestenosis. Mas tarde N EnglJ Med 2003;348:2254)". (Nota: los firmantes
descubrimos que los hallazgos del ultrasonido son editores de N Engl J Med).

intravascular en estos 81 pacientes habian sido
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